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BAB I 
PENDAHULUAN 
 
A. Latar Belakang Masalah 
Rasa sakit atau nyeri sendi sering menjadi penyebab gangguan aktivitas 
sehari-hari penderita. Hal ini mengundang penderita untuk segera mengatasinya 
dengan upaya farmakoterapi, fisioterapi dan atau pembedahan. Farmakoterapi 
berawal dengan pemberian analgetika sederhana dan edukasi. Pada kebanyakan 
penderita dengan analgetik sederhana belum mampu mengontrol rasa sakit akibat 
artritis. Anti-inflamasi non-steroid (AINS) ternyata efektif dalam mengatasi 
analgetik. Namun sediaan analgetik ini selalu memberikan efek samping yang 
kadangkala dapat berakibat fatal (Lelo, 2001). 
Ketoprofen adalah turunan asam propionat yang mempunyai beberapa 
kemampuan menghambat siklooksigenase dan lipooksigenase. Obat ini cepat 
diabsorbsi, tetapi waktu paruhnya pendek. Waktu paruh eliminasi ketoprofen 
sekitar 1,5 sampai 4 jam (Sweetman, 2009). Ketoprofen 2- (3-benzoylphenyl) 
propionat (C16H14O3), merupakan golongan asam 2-arylpropionic atau golongan –
Profens. Ketoprofen adalah salah satu jenis dari obat AINS. Ketoprofen banyak 
digunakan sebagai analgetik dan agen anti-inflamasi untuk mengurangi rasa sakit 
dan peradangan yang terkait dengan cedera jaringan. Aktivitas analgetik dari 
ketoprofen utamanya disebabkan oleh adanya (S)-enantiomer, sedangkan gugus 
(R)- nya memiliki pengaruh aktivitas yang rendah (Zhu et al., 2005). Ketoprofen 
memiliki efek samping iritasi saluran cerna dan reaksi hipersensitivitas. Hal 
tersebut disebabkan oleh adanya gugus asam karboksilat pada strukturnya yang 
dapat mengiritasi lambung (Gunawan, 2008).  
Salah satu cara untuk menutupi efek samping dari ketoprofen dapat dengan 
membuat menjadi prodrug. Prodrug adalah turunan inaktif obat secara 
farmakologi dari agen aktifnya, yang mengalami biotransformasi kimia dan atau 
enzimatik yang mengakibatkan pelepasan obat aktif setelah pemberian. Produk 
metabolik yaitu obat induk kemudian memunculkan respons farmakologis yang 
diinginkan  (Halen et al, 2009). Penggunaan prodrug untuk sementara dapat 
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menutupi gugus asam pada golongan obat AINS dan telah dinyatakan sebagai 
pendekatan untuk mengurangi efek toksisitas gastrointestinal akibat efek kontak 
langsung (Shanbhag et al, 1992). Pada penelitian Li et al (2012), aspirin yang 
memiliki efek samping yang sama dengan ketoprofen, dapat ditutupi dengan cara 
direaksikan dengan eugenol melalui ikatan ester. Oleh karena itu, ketoprofen yang 
mengandung gugus karboksilat dapat bereaksi dengan gugus hidroksil pada 
eugenol melalui reaksi esterifikasi sehingga dapat menurunkan efek sampingnya. 
Selain itu, pemakaian eugenol dapat menghasilkan aktivitas yang sinergis karena 
eugenol juga memiliki aktivitas sebagai analgetik dan anti-inflamasi (Tragoolpua 
dan Jatisatienr, 2007). Pada penelitian terdahulu telah dilakukan sintesis 
Ketoprofen Eugenol Ester (KEE) dengan menggunakan dicyclohexyl 
carbodiimide (DCC) oleh Dhokchawle (2015). Namun pada penelitian tersebut 
reaksi sintesis yang dilakukan masih relatif sulit dan bahan yang digunakan 
bersifat berbahaya, sehingga proses sintesis KEE dengan metode yang lebih 
sederhana perlu ditemukan. Oleh karena itu, pada penelitian ini perlu dilakukan 
sintesis prodrug Ketoprofen Eugenol Ester (KEE) yang dapat mengurangi efek 
samping dan masih memiliki aktivitas analgetik menggunakan metode sederhana 
dengan bantuan katalis asam klorida pekat.  
 
B. Rumusan Masalah 
Berdasarkan latar belakang tersebut dapat ditarik rumusan masalah sebagai 
berikut. 
1. Apakah ketoprofen eugenol ester (KEE) dapat disintesis melalui reaksi 
esterifikasi dengan katalis asam klorida pekat? 
2. Bagaimana identifikasi senyawa hasil sintesis ketoprofen eugenol ester 
(KEE) dengan katalis asam klorida pekat? 
 
C. Tujuan dan Manfaat Penelitian 
Tujuan dari penelitian ini sebagai berikut. 
1. Untuk mmempelahari sintesis ketoprofen augenol ester (KEE) melalui 
reaksi esterifikasi dengan katalis asam klorida pekat. 
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2. Untuk mengetahui identifikasi senyawa hasil sintesis ketoprofen eugenol 
ester (KEE) dengan katalis asam klorida pekat.  
Adapun manfaat dari penelitian ini antara lain:  
1.  Penelitian ini diharapkan digunakan sebagai dasar penelitian lanjutan 
dalam pengembangan desain sintesis obat yang berkaitan dengan 
analgetik.  
2.  Penelitian ini diharapkan mampu memberikan kontribusi dalam 
memajukan ilmu pengetahuan dan teknologi bidang desain sintesis obat. 
3. Penelitian ini diharapkan dapat menjadi salah satu solusi untuk mengatasi 
efek samping dari obat analgetik golongan AINS.  
 
 
